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 論文審査の結果の要旨
 イソキノリンキノン類は微生物または海洋生物の二次代謝産物として単離され,制がん作用
 等の幅広い生物活性を示す。
 本論文はS飽μ勝。¢s'卿伽4醜εの生産する抗生物質であり,抗結核作用を有するミモサマ
 イシン,抗がん活性を有するサフラマイシン類の全合成を目的とする研究を取扱っており,三
 章より成る。
 第一章に於てイソキノリンキノン系抗生物質を概観し,それらの合成研究の歴史をたどった
 後,第二章に於てミモサマイシンの基本骨格であるノルミモサマイシンの合成について詳述し
 ている。7一ヒドロキシイソキノリンから出発し,これを鴛戯πの方法でモルホリノキノンに
 導き,還元,アセチル化後,高温でメチル化すること1こよりメチルピリジニウム塩とし,塩基存
 在下に空気酸化することにより一挙にノルミモサマイシンを得ている。五段階,通算20%に達
 する有効な方法である。ミモサマイシンは上記と全く同様な方法で著者等により7…ヒドロキ
 シー6一メチルイソキノリンから合成されているが,著者はさらにノルミモサマイシンヘの中
 間体からメチル化してミモサマイシンに到る経路を開発した。
 第三童では,さらに複雑で特異な構造を持つサフラマイシンの合成に利用できる反応を開発
 し,これを利用してサフラマイシンの右半分の構造をもったジアザピシクロ〔3,3,1〕ノナ
 ン系を含むキノンを合成した。著者が開発した一般法は,フェニノレアラニンのアミノ基を保護
 し,カルボン酸部をメチルアミドとしこれを酸で処理することにより一挙に匡雪釣の骨格をもつ
 3級ラクタムに導く方法である。最後の段階はジヒドロピペリジノンの生成とその閉環という
 二段階で行うこともでき,この方法は3級ラクタムのみならず,2級ラクタム,ラクトンの合
 成にも利用できることを実証した。また各段階について著者はくわしい考察を加えている。こ
 のように目的の骨格をわずか三段階で合成する方法を開発したので,これを飼いてサフラマイ
 シンの右半分の合成を行った。適当に官能基をもつフェニルアラニン誘導体から上記の骨格を
 形成し,ラクタムを還元し,硝酸酸化によりベンゼン環をキノンとすると同時にイモニウム塩
 とし後者にシアン化水素を付加して目的物を得た。この合成は九段階通算30%である。また同
 時に,夫々の中間体から類似物質を導き,これらを薬理試験に供した。
 以上の成果は天然物合成という化学の分野の進展に大きく貢献するものであり,著者が独立
 して研究活動を行うために必要な高度の研究能力と学識を有することを明示している。
 よって栗原英志提出の論文は理学博士の学位論文として合格と認める。
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